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第 1章 序章 
1 虚血性心疾患 
1.1 虚血性心疾患の臨床的背景と概要 
本邦における 2012 年（平成 24 年）の年間死因別死亡総数のうち，心疾患（高血圧

















経皮的冠動脈形成術（Percutaneous Coronary Intervention, PCI），冠動脈バイパス手
術（Coronary Artery Bypass Graft, CABG）がある．虚血性心疾患の原因は，冠血流

















薬は心筋梗塞発症後 1 週間以内の死亡率を 28%低下させ，また再梗塞を 18%低下，突
然死を 15%低下させることが報告された[9,10]．海外のガイドラインでは，心不全や心
原性ショックなどの禁忌がない限りβ遮断薬の投与を開始することをクラス Iとして推
奨しており[11–14]，特に American College of Cardiology/ American Heart 







まで十分に検討されてこなかった．2013 年に METCARD-CNIC 試験の結果が報告さ










（Percutaneous Coronary Intervention, PCI）は重要な位置を占めており，これらの
手技にはヨード造影剤の使用が必須である．ヨード造影剤の投与後に時として急性腎機
能障害を生じることがあり，造影剤腎症（contrast-induced acute kidney injury, CI-AKI
もしくは contrast-induced nephropathy, CIN）とよばれる．造影剤腎症の頻度は，PCI





造影剤腎症の診断基準として，血清クレアチニン値の 0.5 mg/dl 以上の増加，1.0 
mg/dl 以上の増加，25%以上の増加，50%以上の増加などさまざまな基準が用いられ，
腎機能低下を評価する時期も造影後 24 時間，48 時間，72 時間，4 日，7 日など一定し
ていない．最も多く利用される造影剤腎症の定義は，造影剤投与後 72 時間以内に血清











[estimated glomerular filtration rate, eGFR] < 60 ml/min/1.73 m2），糖尿病，高齢者，
造影剤使用量，高浸透圧性造影剤の使用，うっ血性心不全，脱水，腎毒性物質
（non-steroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs など）などが挙げられているが，
腎機能障害は最も重要なリスク因子である[22,23,28–30]． 造影剤腎症の発症には，上
記の多くのリスク因子が相加的に作用することが知られており， Mehran risk score
がリスク評価に有用であることが報告されている[31]．Mehran risk score は基礎疾患
や治療にかかわる 8 個の因子をスコア化した合計点で示され，Mehran risk score が高
いほど造影剤腎症の発症や透析導入のリスクが増加する[31]（図 2）．この Mehran risk 
score に基づく造影剤腎症のリスク，透析導入のリスクはそれぞれ 5 点以下では 7.5%, 
0.04%，6～10点では 14.0%, 0.12%, 11～16点では 26.1%, 1.09%, 16点以上では 57.3%, 
12.6%と報告されている[31]．また腎機能と造影剤量を考慮した CV/eGFR 比（contrast 
volume / estimated glomerular filtration rate ratio）も，造影剤腎症の発症を予測す



















為比較試験（ACT 試験）にて N アセチルシステイン 1200 mg と対象群が比較され，造



































図 2：Mehran risk score 
Mehran risk score は基礎疾患や治療にかかわる 8 個の因子をスコア化した合計点で示
され，造影剤腎症の発症予測に有用である．Mehran risk score が高いほど造影剤腎症
の発症や透析導入のリスクが増加する．Mehran risk score に基づく造影剤腎症のリス
ク，透析導入のリスクはそれぞれ 5点以下では 7.5%, 0.04%，6～10点では 14.0%, 0.12%, 










研究 1. PCI 治療を施行する急性冠症候群症例に対するランジオロールの血行動態への
影響を評価すること． 







































対象は 2007年 8月から 2008年 4月までに PCI治療が行われた 97例の急性冠症候
群の症例であり，単一群，前向き観察研究である．本研究への登録基準は，ランジオロ
ール投与前の心拍数が 70 回/分以上を呈する症例とした．急性冠症候群の定義は，10
分以上持続する胸痛を有し，心電図で連続する 2 つ以上の誘導において ST 上昇もしく




分類 III もしくは IV の心不全，低血圧，喘息の既往を有する症例とした．来院前より
β遮断薬を内服していた症例も除外した．本研究の実施計画は，倫理委員会にて承認を
受けた． 
2) PCI 治療手技 
PCI 治療の開始前に，2 剤の抗血小板薬の投与（アスピリン 200 mg およびクロピ
ドグレル 300 mg 初回負荷投与の後に 75mg の維持投与）を行い，活性化全血凝固時
間（Activated Clotting Time, ACT）300 秒以上を維持するようにヘパリン投与を行っ
た．大腿動脈もしくは橈骨動脈から穿刺を行い，6Fr ガイディング・カテーテルを用い






とした．投与プロトコールは，初期投与量を 20 μg/kg/min とし，治療目標値に達しな









を用いた．採血を PCI 治療前，6 時間後，12 時間後，24 時間後に行い，心筋逸脱酵素






post hoc として Scheffe 検定を用いた．ランジオロール投与前心拍数と投与 20 分後の
心拍数低下については，Pearson 相関係数を用いてそれらの関連を検討した．すべての
検定は両側検定であり，統計的有意水準を P < 0.05 とした．統計学的解析には SPSS 
Statistics 18.0（IBM SPSS Statistics Inc.）を用いた． 
 
3 結果 
97 例の急性冠症候群症例のうち，登録基準を満たした 22 例にランジオロール投与
を行った．表 1 に患者背景を示す．平均年齢は 63 ± 9 歳，男性は 15 例（68%）であっ
た．急性冠症候群の内訳は，急性心筋梗塞が 13 例（59%），不安定狭心症が 9 例（41%）
20 
 
であった．責任血管は，左前下行枝 16 例（73%），左回旋枝 5 例（23%），右冠動脈 1
例（4%）であった．来院時の収縮期血圧は 133 ± 22 mmHg，拡張期血圧は 76 ± 18 mmHg，
心拍数は 87 ± 11 回/分であった（表 2）．図 3A および図 3B にランジオロール投与後の
心拍数および血圧の経時的変化を示す．投与 5 分後には有意な心拍数低下を認め，20
分後の平均心拍数は 72 ± 8 回/分であった．一方で，収縮期血圧および拡張期血圧には
有意な変化を認めなかった．さらにランジオロール投与前の心拍数と心拍数低下には正
の相関が観察された（r = 0.687, P < 0.001, 図 4）． 
ランジオロールの開始用量は，すべての症例で 20 μg/kg/min であり，13 例（59%）
では維持用量として 20 μg/kg/minで継続した．治療目標心拍数にしたがって 7例（32%）
では 10μg/kg/min に減量し，2 例（9%）では高用量を投与した（図 5）．平均の維持用
量は 17.8 ± 6.0 μg/kg/min であり，投与時間は平均 44 ± 14 分（中央値：45 分，四分位
範囲：38 - 52 分）であった．ランジオロール投与後に開始したβ遮断薬は，カルベジ
ロール 11 例，メトプロロール 7 例，ビソプロロール 3 例であり，残り 1 例はβ遮断薬
を投与しなかった．図 6 に不安定狭心症に対してランジオロール投与による治療を行っ
た一例を示す． 
22 例中の 2 例において，再灌流後に生じた反応性徐脈のためランジオロール投与の



























カルベジロール群 11.8%, 対照群 15.3%, P = 0.031）[18]．また症例数 45,852 例と過














































































ランジオロールの添付文書では，手術中の頻脈性不整脈に対して 1 分間 125 







ルを 1 μg/kg/min の低用量から開始して 10 μg/kg/min まで漸増する方法（平均用量：






























表 1. 患者背景 
 
Characteristics N = 22 
年齢 (歳) 63 ± 9 
男性, n (%) 15 (68%) 








 9 (41%) 
13 (59%) 
Killip 分類, n (I/II/III/IV) 18/4/0/0 
来院時心電図, n (%) 
  洞調律 









 9 (41%) 
責任冠動脈, n (%) 
  左前下行枝 




 5 (23%) 
 1 (4%) 
発症から再灌流までの時間, (分) 367 ± 301 
 




表 2. 血行動態指標および生化学検査 
 
Characteristics N = 22 
ランジオロール投与前 
  収縮期血圧 (mmHg) 
  拡張期血圧 (mmHg) 
  心拍数 (回/分) 
 
133 ± 22 
76 ± 18 
87 ± 11 
心筋逸脱酵素，急性心筋梗塞症例のみ (n = 13) 
Peak CPK, U/L 
Peak CPK-MB, U/L 
 
2900 ± 2234 





55 ± 10 
49 ± 7 
 


































図 5：ランジオロール投与 20 分後の維持投与量 
ランジオロール投与 20 分後の維持投与量．開始用量の 20 μg/kg/min を継続したのは







図 6：不安定狭心症の一例（66 歳女性）． 
A：発作時（左）およびランジオロール開始後（右）の心電図を示す（いずれも前胸部




C：血圧および心拍数の変化を示す．ランジオロール 20 μg/kg/min を開始後速やかに
心拍数は低下し，それに伴って狭心症症状は消失した．ランジオロール投与後はメトプ
ロロール内服に変更した．sBP: systolic blood pressure (収縮期血圧), dBP: diastolic 























表 3 急性心筋梗塞に対するβ遮断薬を検証した大規模比較試験 
再灌流療法が施行される以前に施行された比較試験 
試験名・報告年 症例数 β遮断薬 投与開始時期 観察期間（平均） 
総死亡率 
β遮断薬群 vs 対照群 
参考文献 
Norwegian(1981) 1884 チモロール 発症後 7～28 日 （510 日） 10.3% vs 16.1%* [4] 
BHAT(1982) 3837 プロプラノロール 入院後 5～21 日 （510 日） 7.2% vs 9.8%* [5] 
Goteborg(1983) 1395 メトプロロール 入院時 90 日 5.7% vs 8.9%* [6] 
MIAMI(1985) 5778 メロプロロール 入院時 15 日 4.3% vs 4.9% [7] 
ISIS-1(1986) 16027 アテノロール 入院時 7 日 3.8% vs 4.5%* [8] 
再灌流法時代（血栓溶解療法）に施行された比較試験 
試験名 症例数 対象症例 β遮断薬 
総死亡率 
β遮断薬 vs 対照群 
再心筋梗塞 
β遮断薬群 vs 対照群 
突然死 
β遮断薬 vs 対照群 
参考文献 
CAPRICORN 1959 AMI, EF ≤40%退院時 ｶﾙﾍﾞｼﾞﾛｰﾙ経口 12% vs 15%* 3% vs 6%* 5% vs 7% [18] 






























茨城心血管疾患評価研究（Ibaraki Cardiovascular Assessment Study – Coronary 
Artery Disease [ICAS-CAD] registry）は，茨城県内の筑波大学循環器内科関連病院 12
施設を中心とした多施設共同研究であり，PCI 治療を施行した冠動脈疾患患者を対象と
した観察研究である（後述の参考資料）．2007 年 4 月から 2010 年 4 月に ICAD-CAD 
registry に登録された 2657 例を対象として後ろ向き解析を行った．維持透析症例の 83
例，PCI 治療後の 7 日以内に死亡した 56 例，血清クレアチニン値の得られなかった 320
例を除外し，最終的な解析対象となったのは 2198 例であった．PCI 治療に先行するス
タチン前治療の施行は 839 例，スタチン前治療の未施行は 1359 例であった（図 8）． 
2) 観察項目と定義 
PCI 治療に先行するスタチン内服が行われていたのをスタチン前治療と定義した．
造影剤投与前，投与の 24 時間後，48 時間後，72 時間後の血清クレアチニン値を測定




づく eGFR < 60 ml/min/1.73 m2を慢性腎臓病と定義した．造影剤腎症の発症リスクの
予測として，Mehran risk score を用いた[31]．また冠動脈病変の複雑性を示す指標と




ン値が前値より 0.5 mg/dl 以上または 25%以上の上昇を造影剤腎症と定義した[29]．造
影剤投与の48時間後もしくは72時間後の血清クレアチニン値が得られなかった症例が
25%にみられたため，造影剤投与後 7 日以内のデータを使用した．副次評価項目は，30




















でを許容してマッチングを行った [90]．両群ともに 565例をマッチングさせ，合計 1130
例を傾向スコア・マッチング症例とした．ロジスティック回帰モデルで算出された傾向











多枝病変，Mehran risk score を用いた．全症例については，上記の共変量に傾向スコ
アを追加した多変量ロジスティック回帰分析を行った[90]．すべての検定は両側検定で
あり，統計的有意水準を P < 0.05 とした．統計学的解析には SPSS Statistics 18.0（IBM 
SPSS Statistics Inc.）を用いた． 
 
3 結果 
ICAS レジストリーから登録基準を満たした 2198 例（平均年齢 69.5 ± 10.7 歳，男
性 77%）を解析した．スタチン前治療は 839 例（38%）で行われており，そのうち 82%
は 4 週間以上前から内服が継続されていた．内服していたスタチンの内訳はロスバスタ
チン 329 例，アトロバスタチン 172 例，ピタバスタチン 97 例，プラバスタチン 79 例，
シンバスタチン 22 例，フルバスタチン 16 例であり，スタチンの種類が不明であったの
は 124 例であった．傾向スコアの適合度（Hosmer-Lemeshow 検定, χ2 = 4.99, P = 0.76）
および識別性（c-statistic, 0.80）は良好であった．傾向スコアの分布は，全体症例にお
いてはスタチン前治療群では有意に高値であったが（スタチン前治療群：0.568 [0.417 – 
0.711] vs スタチン未治療群：0.207 [0.096 – 0.439]，P < 0.001）．傾向スコア・マッチ
ング後には有意差は消失した（スタチン前治療群：0.482 [0.326 – 0.609] vs スタチン
未治療群：0.483 [0.326 - 0.609]，P = 0.997）． 
全体の症例および傾向スコア・マッチング症例の患者背景を表 4に示す．全体では，
スタチン前治療群においてスタチン未治療群と比較して，年齢が若い（69 ± 10 歳 vs 70 
46 
 




剤量および eGFR には有意差を認めず，CV/eGFR 比も同様に有意差を認めなかった．
これらは傾向スコア・マッチング症例でも同様に有意差を認めなかった．全体の症例に
おいて，PCI 手技前の補液はスタチン前治療群において多く施行されていたが（15% vs 
10%, P = 0.001），傾向スコア・マッチング症例では有意差を認めなかった． 
全体の 2198 症例のうち，造影剤腎症を発症したのは 192 例（8.7%）であった．全
体では，スタチン前治療群では 3.9%，スタチン未治療群では 11.7%に造影剤腎症の発
症が認められた（P < 0.001）．傾向スコア・マッチングさせた症例でも同様にスタチン
前治療群で造影剤腎症発症は有意に低率であった（3.5% vs 10.6%，P < 0.001, 表 6）．
Mehran risk score を用いて 4 群（低リスク，中リスク，高リスク，超高リスク）に層
別化した場合には，超高リスク群を除くほとんどの群においてスタチン前治療は造影剤








0.40-0.97, P = 0.036，傾向スコア・マッチング症例：オッズ比 0.31，95%信頼区間
0.18-0.53，P < 0.001, 表 7）． 
副次評価項目（死亡もしくは維持透析導入）に関しては，全体症例ではスタチン前
治療群で低率であり（30 日以内：0.1% vs 1.3%, P = 0.002, 180 日以内：1.2% vs 3.4%, 
P = 0.002, 360 日以内：1.8% vs 4.6%, P < 0.001），副次評価項目の低下には死亡率低下
が大きく寄与していた．しかしながら傾向スコア・マッチング症例では，副次評価項目
の発生率は有意ではなかった．さらにスタチン前治療の有無と Mehran risk score（造
影剤腎症発症のカットオフ値：≤7 もしくは>7）を用いて 4 群に分類して，Kaplan-Meier






多変量解析では独立規定因子であった（オッズ比 0.31, 95%信頼区間 0.18-0.52, P < 
0.001）．しかし傾向スコア・マッチング症例において，スタチン前治療と透析導入もし
くは死亡の複合イベントには関連が認められなかった． 


























であり，CV/eGFR 比が 2.6～3 を超えると造影剤腎症の発症率が上昇することが報告さ
れた[29,30,32]．造影剤腎症に関連する他の因子としては，高齢，糖尿病，心不全，脱
水状態，腎毒性を有する薬剤（NSAIDs）が挙げられる[22,23,28]．造影剤腎症の発症
には，複数の機序や要因が関連している．Mehran risk score は PCI を施行する冠動脈
疾患症例において，造影剤腎症の発症を予測する有効な手段である[31,97]．本研究では，
Mehran risk score を用いて，リスク層別化を行い，スタチン前治療の造影剤腎症に関






ては，一致した結論が得られていない．2008 年に Patti らは，待機的 PCI 治療を行っ
た 434 例においてスタチン内服群で造影剤腎症が低率であったと報告している（スタチ
ン内服群 3% vs スタチン非内服群 27%, P < 0.0001）[80]．Khanal らは 29,409 例の
大規模コホートにおいて，同様の結果を報告している（スタチン内服群 4.4% vs スタ




ッズ比 1.6, 95%信頼区間 0.86-3.22, P = 0.12）[82]．これらはいずれも観察研究であり，
スタチン前治療の選択に関してバイアスが存在している可能性がある．スタチンの造影
剤腎症予防効果に関する無作為化比較試験の報告は多くない．PROMISS 試験では，腎
機能障害を有する 274 例をシンバスタチン 40 mg もしくは対照群に無作為割付を行っ
たが，スタチンの造影剤腎症に対する予防効果は示されなかった（スタチン群 2.5% vs 
対照群 3.4%）[83]．Toso らも，304 例をアトルバスタチン 80mg と対照群に無作為割
付を行ったが，スタチンの造影剤腎症に対する予防効果は示されなかった（スタチン群
15% vs 対照群 16% ） [84] ． PCI を施行する急性冠症候群を対象とした
ARMYDA-CI-AKI 試験では，高用量アトロバスタチン 80 mg と対照群に無作為化割付
を行い，スタチン前治療の造影剤腎症発症に対する予防効果が示された（5% vs 13.2%, 
オッズ比 0.34，95%信頼区間 0.12-0.97, P < 0.043）[85]．また同様に急性冠症候群を
対象とした PTATO-ACS 試験において，高用量ロスバスタチン（初回 40 mg，以後は 1
日 20 mg）は対照群と比較して，スタチン前治療の造影剤腎症発症に対する予防効果が
示された（6.7% vs 15.1%, オッズ比 0.38，95%信頼区間 0.20-0.71, P = 0.003）[86]．
2014 年に Han らは，糖尿病および慢性腎臓病を有する約 3000 例を対象とした大規模
な無作為比較試験（TRACK-D 試験）の結果を報告しており，ロスバスタチン 10 mg
投与群において対照群と比較して，有意に造影剤腎症の発症は低率であった（ロスバス


















アトルバスタチン 80 mg もしくはロスバスタチン 10～40 mg の高用量が投与されてお
り，日本におけるスタチンの常用量とは大きく異なっている（海外の承認用量 アトル
バスタチン 10~80 mg，ロスバスタチン 5～40 mg；日本の承認用量 アトルバスタチ
ン 10～20 mg, 家族性高コレステロール血症では最大 40 mg まで，ロスバスタチン 2.5
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PROMISS 試験ではシンバスタチン 40 mg を造影剤投与の 1 日前と 1 日後に使用[83]，
ARMYDA-CIN 試験ではアトルバスタチンを 12 時間前に 40 mg 投与し 2 時間後に 20 
mg その後は 20 mg を維持量として投与[85]，PRATO-ACS 試験ではロスバスタチン 40 
mg を治療前に投与し維持量を 20 mg[86]，TRAK-D 試験ではロスバスタチン 10 mg を
















































して傾向スコア・マッチングによる解析を行った．2 点目は PCI 治療の 48～72 時間後
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表 4. 患者背景 












年齢, 歳 69 ± 10 70 ± 11 0.004 70 ± 9 70 ± 11 0.66 
男性 629 (75%) 1064 (78%) 0.07 440 (78%) 427 (76%) 0.40 
高血圧症 650 (78%) 887 (65%) <0.001 423 (75%) 406 (72%) 0.28 
糖尿病 392 (47%) 471 (35%) <0.001 233 (41%) 236 (42%) 0.90 
喫煙 179 (21%) 389 (29%) <0.001 125 (22%) 111 (20%) 0.34 
慢性腎臓病 295 (35%) 475 (35%) 0.92 190 (34%) 210 (37%) 0.24 
心血管疾患の家族歴 100 (12%) 113 (8.3%) 0.006 57 (10%) 57 (10%) 1.00 
PCI の既往 264 (32%) 184 (14%) <0.001 136 (24%) 137 (24%) 1.00 
冠動脈バイパスの既往 89 (11%) 49 (4%) <0.001 40 (7.1%) 41 (7.3%) 1.00 
心筋梗塞の既往 197 (24%) 136 (10%) <0.001 86 (15%) 94 (17%) 0.57 
心不全の既往 64 (7.6%) 62 (4.6%) 0.003 35 (6.2%) 36 (6.4%) 1.00 
脳卒中の既往 81 (9.7%) 108 (7.9%) 0.17 54 (9.6%) 49 (8.7%) 0.68 
末梢動脈疾患の既往 37 (4.4%) 36 (2.6%) 0.025 24 (4.2%) 21 (3.7%) 0.76 
Body mass index, kg/m2 24.9 ± 3.4 24.0 ± 3.5 <0.001 24.6 ± 3.5 24.4 ± 3.3 0.26 
急性冠症候群 174 (21%) 852 (63%) <0.001 160 (28%) 181 (32%) 0.20 
責任血管 左前下行枝 376 (45%) 605 (45%) 0.89 262 (46%) 262 (46%) 1.00 
多枝病変 232 (28%) 453 (33%) 0.005 159 (28%) 180 (32%) 0.19 
SYNTAX スコア 10 [6-16] 11 [7-19] <0.001 10 [6-17.5] 10 [6-17] 0.88 
左室駆出率, % 64 [53─69] 60 [49─66] <0.001 65 [54-69] 63 [54-68] 0.16 
左室駆出率 ≤45% 96 (11%) 207 (15%) 0.01 62 (11%) 62 (11%) 1.00 
造影剤投与前の内服薬       
アスピリン  572 (68%) 537 (40%) <0.001 333 (59%) 331 (59%) 0.95 
クロピドグレル 405 (48%) 320 (24%) <0.001 221 (39%) 219 (39%) 0.95 
チクロピジン 108 (13%) 97 (7.1%) <0.001 70 (12%) 62 (11%) 0.52 
β遮断薬 248 (30%) 231 (17%) <0.001 144 (26%) 131 (23%) 0.41 
ACEI and/or ARB 372 (44%) 389 (29%) <0.001 206 (37%) 211(37%) 0.81 
カルシウム拮抗薬 196 (23%) 175 (13%) <0.001 119 (21%) 105 (19%) 0.33 
硝酸薬 157 (19%) 214 (16%) 0.07 104 (18%) 104 (18%) 1.00 
 
Values are mean ± SD, median [first and third quartiles] or n (%).  
ACEI = angiotensin converting enzyme inhibitor; ARB = angiotensin II receptor blocker; PCI = 




表 5. 血液生化学検査および手技関連因子 












       
検査データ       
 白血球数 6813 ± 2477 8248 ± 4153 <0.001 6967 ± 2731 7242 ± 4757 0.24 
 ヘモグロビン, g/dl 13.6 ± 1.8 13.6 ± 1.9 0.33 13.7 ± 1.8 13.5 ± 1.9 0.07 
 随時血糖, mg/dl 142 ± 60 157 ± 79 <0.001 142 ± 62 148 ± 71 0.10 
 Hb A1c, % 6.3 ± 1.2 6.2 ± 1.4 0.05 6.2 ± 1.1 6.2 ± 1.3 0.89 
 TC, mg/dl 178 ± 40 192 ± 39 <0.001 178 ± 42 189 ± 36 0.002 
 TG, mg/dl 152 ± 106 139 ± 125 0.01 147 ± 92 145 ± 104 0.74 
 HDL-C, mg/dl 49.0 ± 17.7 48.1 ± 15.4 0.29 48.8 ± 19.7 48.1 ± 13.4 0.53 
 LDL-C, mg/dl 104 ± 33 119 ± 33 <0.001 105 ± 33 115 ± 33 <0.001 
尿素窒素, mg/dl 16.9 ± 6.5 17.2 ± 7.5 0.40 16.9 ± 5.9 17.1 ± 8.2 0.63 
クレアチニン, mg/dl 0.90 ± 0.38 0.90 ± 0.36 0.95 0.89 ± 0.27 0.91 ± 0.40 0.24 
eGFR, ml/min/1.73m2 60.5 ± 12.3 57.4 ± 13.6 0.08 66.6 ± 18.3 66.0 ± 19.1 0.61 
       
手技関連因子       
造影剤量, ml 177 ± 66 180 ± 64 0.34 176 ± 65 174 ± 66 0.62 
CV/eGFR 比 2.9 ± 1.5 2.9 ± 1.6 0.57 2.8 ± 1.3 2.9 ± 1.4 0.62 
補液 15% 10% 0.001 14% 13% 0.60 
N-アセチルシステ
イン 
1.9% 1.3% 0.22 1.4% 2.3% 0.27 
予防的透析 0.2% 0.3% 0.81 0.2% 0.4% 0.56 
Mehran risk score 5.6 ± 3.6 6.1 ± 4.1 0.006 5.6 ± 3.7 6.0 ± 3.7 0.07 
 
Values are mean ± SD or n (%). 
CV/eGFR = contrast volume/estimated glomerular filtration rate; eGFR = estimated glomerular filtration 
rate; HDL-C = high-density lipoprotein- cholesterol; LDL-C = low-density lipoprotein-cholesterol. 
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 表 6. 臨床転帰発生率 












主要評価項目       
 造影剤腎症 33 (3.9%) 159 (11.7%) <0.001 20 (3.5%) 60 (10.6%) <0.001 
       
副次評価項目         
死亡または透析導入       
 30 日以内 1 (0.1%) 18 (1.3%) 0.002 1 (0.2%) 4 (0.7%) 0.37 
 180 日以内 10 (1.2%) 46 (3.4%) 0.002 7 (1.2%) 14 (2.5%) 0.19 
 360 日以内 15 (1.8%) 63 (4.6%) <0.001 12 (2.1%) 20 (3.5%) 0.21 
死亡       
 30 日以内 1 (0.1%) 16 (1.2%) 0.005 1 (0.2%) 4 (0.7%) 0.37 
 180 日以内 9 (1.1%) 43 (3.2%) 0.001 7 (1.2%) 13 (2.3%) 0.26 
 360 日以内 14 (1.7%) 58 (4.5%) <0.001 12 (2.1%) 18 (3.2%) 0.28 
透析導入       
 30 日以内 0 (0%) 2 (0.1%) 0.53 0 (0%) 0 (0%) NA 
 180 日以内 1 (0.1%) 4 (0.3%) 0.65 0 (0%) 1 (0.2%) 1.00 
 360 日以内 1 (0.1%) 6 (4.4%) 0.26 0 (0%) 2 (0.4%) 0.50 
 
Values are n (%).  




表 7.  造影剤腎症の発症に関する多変量解析 
 








スタチン前治療 0.62 (0.40-0.97) 0.036 0.31 (0.18-0.53) <0.001 
急性冠症候群 1.94 (1.15-3.27) 0.013 3.63 (2.26-5.85) <0.001 
左室駆出率 ≤45% 1.97 (1.36-2.85) <0.001 2.05 (1.11-3.77) 0.021 
Mehran risk score* 1.10 (1.06-1.14) <0.001   
 
*per increase 











2007 年 4 月から 2010 年 4 月に茨城心血管疾患評価研究（Ibaraki Cardiovascular 
Assessment Study – Coronary Artery Disease [ICAS-CAD] registry）に登録された
2657 例を対象として後ろ向き解析を行った．維持透析症例，PCI 治療後 7 日以内に死
亡した症例，血清クレアチニン値の得られなかった症例を除外し，最終的な解析対象は
2198 例であった．PCI 治療に先行するスタチン前治療の施行は 839 例，スタチン前治









図 9A：全体症例における造影剤腎症の発症率を示す．Mehran risk score 16 点以上の
超高リスク群を除いて，スタチン前治療群で有意に造影剤腎症の発症は低率であった． 
 

















た．CKD: chronic kidney disease (慢性腎臓病，定義：推定糸球体濾過率 < 60 
ml/min/1.73 m2), CV/eGFR: contrast volume / estimated glomerular filtration rate 
(造影剤量 / 推定糸球体濾過率), AMI: acute myocardial infarction (急性心筋梗塞), 









図 11A：全体症例における死亡もしくは透析導入のイベント回避曲線を示す．Mehran risk 




線を示す．Mehran risk score を中央値 7 で分類，スタチン前治療の有無で分類し，合計






表 8. スタチンの造影剤腎症予防効果を検証した無作為化比較試験 
試験名(著者)・報告年 症例数 対象 スタチン種類 造影剤腎症の発症率 P値 参考文献 
PROMIS (2008) 236 CAG 





Toso et al. (2010) 304 CAG/PCI 





ARMYDA CI-AKI (2011) 221 NSTEMI 





PRATO-ACS (2014) 504 NSTE-ACS 





TRACK-D (2014) 2998 
DM + CKD 
CAG/PCI 





CAG: Coronary angiogram (冠動脈造影), PCI: Percutaneous Coronary Intervention (経皮的冠動脈インターベンション), NSTEMI: 
non-ST segment elevation myocardial infarction (非 ST 上昇型心筋梗塞), NSTE-ACS: non-ST segment elevation acute coronary 
syndrome (非 ST 上昇型急性冠症候群), DM: diabetes mellitus (糖尿病), CKD: chronic kidney disease (慢性腎臓病，定義：推定糸球
体濾過率 < 60 ml/min/1.73 m2)
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する必要がある．本研究の結果を受けて，2009 年 4 月より前向き無作為化比較試験で
ある「ST 上昇型急性心筋梗塞に対するランジオロールの梗塞サイズ縮小効果試験
（Effect of Landiolol as an adjunct to Primary Percutaneous Coronary Intervention 
in ST-segment Elevation Myocardial Infarction; Ibaraki Landiolol for AMI study, 
i-LAND study）」（UMIN-ID: UMIN000001872）を計画し，遂行中である． 
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茨城心血管疾患評価研究（Ibaraki Cardiac Assessment Study – 







PCI 治療を施行した 20 歳以上の冠動脈疾患患者（心筋梗塞、狭心症、陳旧性心筋
梗塞など）． 
除外基準：  





















 理学的検査（身長，体重，血圧，心拍数，Killip 分類，NYHA 分類） 
 生理検査・画像検査（心電図，心エコー図，冠動脈造影所見） 
 治療内容（内服薬の種類，PCI 治療の手技） 
2) 追跡調査項目 
初回登録時から１年毎に下記イベントを調査する。 















目標症例数 約 5000 例． 
筑波大学では年間 150 例程度の PCI 治療が行われている．他の各施設にて年間 100
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